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論文内容要旨
 研1究目的:近年世界各麗に於て人間に結核様疾患を起すところの,所謂非定型抗酸菌(以下
 非定型菌と略す)が,かなワ多く肇見されつ玉あるが,此の菌の臨来及び性状を閉らかにする
 ために抗酸菌全体についての分類も検討されなければならな1くなって寒た。.そこで抗酸薦の生
 化学的分類法の一つとしてa皿1das¢活性による分類の試みを行マと共に・臨躰1的には非定;
 型歯Φ不顕性感染者もかなウ居る事が推定されるので,この薗と人型結核菌感染との関係を追
 求するために動物実験を行った。
 第才識非定型抗酸菌の禽鋪clε1se活性
 案験材料及び実験方法:非足型菌(P葺〇七〇c養r。通ogen,Sco毒Ochro皿ogen,
 Non-pho血oo益ro憩ogenヨ恥pld9τowerの4群)と人型,牛型,鳥型,自然界抗
 酸菌の合計48菌株につきSau七〇n液体培地に培養された菌からPHZ2,璃/15Phosph-
 aちeb葺fferにて40～20蟹/CCの遠心洗浄菌浮灘液を作成した。実験に硬1用せる
 amideはaceもa皿ide,ben猛a皿ide,urea,iso亘iGo右in&憩ide,nioo毛ina一
 皿ide,Praziロamide,salicyla狙ide,alian㌻oiE,succina皿ideの9種
 類で,此等のa無ideをゑ00464Mo1の濃度になるように蒸溜水に溶かした09本の試乏
 験管にα5㏄づつ蕾浮游液な分注し,9種類の改mide溶液をα5㏄づつ別々に掬え,5プC
 12時間反応させた後,RusseLのphenol一盛ypochlorite法に従って,各anlide
 を分解して生じたアンモニヤを定性並びに定量的に測定し,非定型菌及び各種抗酸菌群闘にど
 のような差があるかを検討した。
 実験結果:人型,牛型,鳥型,康然界碗酸菌群の間には特有なa町da8epa橘emが薄
 り,a孤ida8e活性から分類が可能であった。即ち人型菌はure&se,狐co£1n徽伽e
 翻興z敏a狙da68陽性。午型菌は魔e縮8,a1怠nめina8e陽施,鯉菌は且i一
 。。琶舩麟d賂e・p貰az幼鍛i⑩卵陵懸自然界抗酸蕾で鱒概の跳出eを分解す
 るM帰s1neg磁a毛i8群とbeロ裳a皿id鰯isonico宅ina狙ide,salioyla皿ide,
 succi且amideを分解しないM.phlei群に分かれた。非定型菌中,Fho毛◎o巖ro皿oge且
 とNo皿一plloもochτo凪oge且に観する菌株は劃一的なpa悪もernを有し,Non一βho毛。一
 。血r。鵬9町と鳥型菌繭じP蝕te職であった・86⑪。chr。皿。gen,Rapidgr-
 owerに属する菌株には劃一的な照肌e撒はなかったが,慮然界抗酸菌と筒じpa舳ernを
 示した菌もあった。
 窮2報非定型抗酸菌の免疫賦与能・
 非定型菌排出愚老の中にはツベルクリγ反応(以下ツ反と略す)が陰性でも発病してる管
 が居るので不顕性感染者もか左わ居ることが予愁される。雰定型葭は'モルそツトに対しては病
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 源性がたく,非定型菌で免疫したモルモットに入型結核菌を感染させ一定期間後臓器培養すれぱ
 培養されて来た菌は人i型結核菌だけであると云う利点と,非定型菌接種モルモット域ツ反が陽
 性に掛るものと陰性に出るものがあみ,非定型菌の不顕性感染と入型菌との関係を追求するのに
 好都合と考えた。
 実験方法及び実験結果:実験動物はモルモット及びdd系マウス。使用菌株はSau加n液
 ・体培地培養のBGσ,自然界抗酸菌M.p葺1ei,雰定型菌の中卜8(P虹。事oo瓦ro通ogen),
 P-6(Soo毛oc瓦ro狙ogeR),100616(Noτ1-p益otOG姐τo皿ogen)である。これらの
 菌を2.5㎎宛モルモットの後肢皮下に免疫接種し,4週後人型菌H57R鳳02㎎を感染させ
 更に4週後に屠殺し臓器培養を行い,免疫効果をみた。また上記非定型菌とBOα,M.P血lei
 をマウスの皮下に0,喋㎎宛免疫接種し,'5週後に質57Rv・1㎎'を尾静豚より感染させ生存.a
 数をみ花。その結果は非定型菌免疫モルモット及びでウスは人型菌感染に対して免疫力を有し,特
 にP-8(P姓。“七〇chro皿ogeE)の免疫賦与能はBOGに匹敵した。そこでP-8だけを選び,
 ・鹿内の方法に従ってBGα一Tes七を施行しンその免疫賦与能を更に追求した。即ちモルモット
 にP-8を2.5mg免疫接種し,ツ反の経過を追いながら4週昌のツ反を以て,ツ反陽性群と陰性諏
 分け,更1に夫タを2群に分げでE37蹄v:感染群とBG〔}一Te8t群としたoH蕎7Rv感染群にはao2㎎
 菌量を感染させ,その6週後に屠殺し臓認培養して免疫効果をみた。培養結果はツ反陰性群の方
 が免疫効果が勘らわれて居たoBG(}一1日eε右の結果はッ反陽性群モルモットで69%・ツ反陰性
 群モルモットで旬e%の陽性率を示した。
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 第1報第2報の総括並びに考按
 非定型菌1の由来は・まだ不明撤点もあるが抗酸菌の生化学的鑑別法の一つであるα磁idase
 漬性から見ると目無界抗酸菌舶来を思わせるPα協emを示した菌もあ珍,膚然界に求めるの
 が妥当かも知れない。こう考えると広く目然界に存在する筑酸菌が人類に何らかの影響を与える
 纂も考えられ,非定型菌の不顕性感染が人型菌感染に対していか寂る役割を演じてるか動物爽験
 にて追求したところ,罪定型菌は人型菌感染に対して免疫賦与能のある箏がわかった。特にP-
 8(ぞHotocね蓄。蟄ogen)はBC(}に羅敵する程の免疫賦与能のある事1がわかった。翼に免疫賦
 与能の検査にB(〕{}一Tes㌻を応月雪したカもツ反;が陰性でもBG(}一応GS毒陽性撫ら免疫ある箏を.
 激した事は,非定型菌の不顕性感染者がツ反陰性でも人型結核菌に対して免疫あることな示唆して
 居・る。また従來ツベノレクリγアレルギーと免疫との関係につレ、て議論されて来たが,此の結果か
 らツベルクリンアレルギーと免疫とは必ずしも一致しない箏を知った6
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 審査結果の要旨
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 著者は近年論義されて居る所謂非定型抗酸菌(以下非定型菌と略す)の性状や分類学上の位置
 アミダーゼ活性による分析を行うと共に臨林的には非定型菌感染症が増加しつ玉ある今日,非定
 に非定型菌の不顕性感染と人型結核菌との関係を追求し,更に従来論義されて来た結核に於ける
 免疫とアレルギーの問題に就いても解明を試みて居る。
 Gblori七e法を用いて,アセトアミド,ベンヅアミド享尿素,イソニコチンアミド,ニコチン
 アミド,ピラジナマイド,サリチルアミド,アラントイン,號珀酸アミドの9種幾のアミドに対
 するアミダーゼ活性を建性・定量的に分析し抗酸菌各型に特有なPatもernり有する薯を証す
 ると共冗,人型,牛型,鳥型菌及び臼然界抗酸菌分類のための試案を提供した。即ち尿素,アラ
 ントイン,アセトアミドの三三つのアミドを用意しいづれをも分解しないのが鳥型菌,全部分解す
 るの自然界抗酸菌,尿素だけ分解するのが人型菌,尿素とアラγトインを分解するのが牛麹菌で
 ある。更にベンヅアミドを用いると自然界抗酸菌をM・P滋ei群とM・Smegmat手s群の二つ
 に大別出来ると云う新知1見を得た。非定型菌のうち,Ph・毛OGhro職oge箆とNo且一P亘〇七〇〇h-
 ro皿09e且に鰹する菌πは露1!一的Paも七eraがあったがScotoo血rO皿oge且とR&pid
 gr。werに屈する菌では自然界抗酸菌と同じPa樋ernを示したものも有ったと云う。
 次に雰定型菌の不顕性感染と人型結核菌との関係を見るため,主としてモルモットを用いて実
 験してレ、るが此の理由は非定型菌はモルモットに病源惟たくツベルクリン反応が陽性1て出るも:ハ
 と陰性のものとがあり人間の場合の不硬性感染と人型結核菌との鯛係を追求するのに好都合と考
 えたからである。各種非定型菌を接種免疫し,4週後人型強毒菌を感染させ,更κ4週後屠殺し
 は免疫賦与能礁大小の差はあったが,人型菌,感染に対して或る程度の免疫能ある事を示した。糞
 特に非餐…型菌のうちlPho七〇c血ro狙oge五彩長は,BGGに匹敵する艶疫力を示した薯は興味
 深い事実である。著者は更に非定型菌のうち,P五〇too五ro皿oge且株を選び,βOG臼9eS㌔雌
 を施行して,ツベルクリンアレルギーと免疫との関係を見て居るが,その結果はアレルギーと免.
 疫とは必ずしも一致したい箏を証明して屠る。機
 此の論文は抗酸菌の分類法として,アミダーゼ活性による分類が可能である事を証明した。ま
 た雰定型菌の臨鉢面からは非定型菌の不顕性感染者はツベルクリン反応陰性の場合も人型結核菌嚢
 感染に対して或程度の免疫能ある事を示して屠る。これは将来結核の疫学を考える士に参考π茂
 るデータと、思われる。友知免疫とアレルギーの関係を非定型菌を嗣いで解明したのは既の実験が
 最;初であり,価績ある論文と、思われ,る。
 を明らかにするため抗酸菌全体に就いての検討を試みた。抗酸菌の生化学的分穎法の一つとして毒
難
 鞭郷騨感鰭もか効居る駈擬し動嫉駆働幽蝦を翻はうと試みた鵡/
 実験方法及び結果:非定型菌を食む各種抗酸菌48株π】つきRuδseiのPhen。1-Hyp。一毒 r蓑
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 よって本論交は学位を授与するに値するものと認める。
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